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 Streszczenie
Leczenie raka jajnika po przeprowadzeniu operacji cytoredukcyjnej. oparte jest na stosowaniu chemioterapii. Pegy-
lowana lizosomalna doksorubicyna jest chemioterapeutykiem o udowodnionej skuteczności w leczeniu tego nowo-
tworu. Znalazła zastosowanie w terapii pierwszorzutowej oraz drugo- i kolejnorzutowych. 
W terapii pierwszorzutowej w kombinacji z karboplatyną wykazuje dłuższy czas trwania remisji i mniej działań 
toksycznych w porównaniu do kombinacji karboplatyna + paklitaksel. PLD wykazuje skuteczność przeciwnowo-
tworową porównywalną z innymi dostępnymi lekami, natomiast posiada unikalny profil toksyczności. Nie powoduje 
ciężkiego stopnia powikłań hematologicznych, neuropatii i łysienia, które są charakterystyczne dla pozostałych 
chemioterapeutyków stosowanych w raku jajnika. Charakterystyczne dla PLD powikłanie, jakim jest zespół ’ręka-
stopa’ jest obserwowane rzadko przy podawaniu leku w dawce 40mg/m2 iv. 
Wyniki ostatnio pokazanych badań jednoznacznie wskazują, że w leczeniu nawrotowego raka jajnika wrażliwego 
na platynę podawanie PLD z karboplatyną wykazuje wyższą skuteczność i jest mniej toksyczne od kombinacji 
karboplatyny +paklitaksel. Okres do wystąpienia progresji wynosił dla grupy PLD 11,3 miesięcy w porównaniu do 
9,4 miesiąca w grupie chorych otrzymujących paklitaksel. Tylko u 4% chorych leczonych PLD wystąpiły objawy 
obwodowej neuropatii a po zastosowaniu paklitakselu – u 84% kobiet (badanie CALYPSO). 
PLD z karboplatyną powinien być schematem z wyboru w leczeniu platyno wrażliwego nawrotowego raka jajnika. 
W raku niewrażliwym i częściowo wrażliwym na platynę PLD posiada udowodnioną skuteczność. 
W monoterapii w raku częściowo wrażliwym na platynę zastosowanie jej wydłuża okres bezplatynowy, co pozwala 
na ponowne leczenie platyną i uzyskanie dłuższego okresu do kolejnej progresji guza i dłuższego całkowitego 
przeżycia chorych.  
 Słowa kluczowe: pegylowana liposomalna doksorubicyna / chemioterapia / 
                  / rak jajnika / nawrót nowotworu / 
 Summary
Ovarian cancer treatment after cytoreductive surgery is based solely on chemotherapy. Pegylated liposomal doxo-
rubicin (PLD) is a cytotoxic agent of verified efficacy in the treatment of ovarian cancer and is may be used in the 
first and the following lines of chemotherapy. 
In the first-line ovarian cancer treatment the combination of PLD with carboplatin assures a prolonged interval to 
progression and produces less toxicity when compared to carboplatin with paclitaxel schedule. Calypso trial has 
also revealed that in platinum-sensitive recurrent ovarian cancer PLD with carboplatin shows better anticancer 
efficiency in comparison to combination carboplatin with paclitaxel and its toxicity profile is quite unique. Namely, 
PLD does not cause hematological complications, neuropathy, balding and hair loss that are characteristic of other 
chemotherapeutics applied in ovarian cancer treatment. 
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	 Corocznie	 na	 raka	 jajnika	 notuje	 się	 na	 świecie	 ponad	
200.000	nowych	zachorowań	[1].	Sto	pięćdziesiąt	tysięcy	kobiet	
ma	 rozpoznaną	 chorobę	w	 stopniu	 FIGO	 III	 lub	 IV	 kliniczne-
go	zaawansowania.	Leczenie	każdego	pierwotnego	 raka	 jajnika	
według	obowiązujących	standardów	jest	takie	samo	i	polega	na	
przeprowadzeniu	optymalnej	operacji	 cytoredukcyjnej	 i	 następ-
nie	 podawaniu	 pięciu	 lub	 sześciu	 cykli	 chemioterapii	 opartej	 o	
platynę	i	paklitaksel	[2].	
	 U	większości	chorych	leczonych	w	ten	sposób,	niezależnie	













Czynniki prognostyczne leczenia raka  
jajnika
























odpowiedzialne	 za	wrażliwość	 lub	 niewrażliwość	 na	 chemiote-
rapię	 a	w	konsekwencji	 za	nawrót	 nowotworu	 lub	 za	wylecze-
nie.	Wynika	to	z	faktu,	że	większość	wymienionych	cech	nie	ma	
związku	z	biologią	samego	guza.
Nawroty raka jajnika 






	 •	 utrzymanie	 jak	 najwyższej,	 zadowalającej	 jakości	 życia	
chorych,
	 •	 uzyskanie	 jak	 najdłuższych	 okresów	 remisji	 pomiędzy	
kolejnymi	 cyklami	 leczenia	 (progression-free interval-	
PFI),





czenia	platyną	do	pojawienia	się	nawrotu	(platinum free interval 
–	PFI)	i	czas,	jaki	upłynął	od	ostatniego	cyklu	leczenia,	(treatment 




	 •	 oporne	na	działanie	platyny	(platinum refractory ovarian 
cancer);	 należą	 tutaj	 przypadki	 choroby,	 kiedy	 nie	 uzy-
skano	 remisji	 lub	obserwowano	progresję	guza	podczas	
pierwszorzutowej	chemioterapii,	
	 •	 niewrażliwe	na	działanie	platyny	(platinum resistant ova-
rian cancer) –	nawrót	choroby	wystąpił	w	ciągu	6	miesię-
cy	po	zakończeniu	leczenia	platyną,	













Palmar-plantar erythrodysesthesia, a typical and commonly noted adverse event, rarely occurs when the dosage is 
40mg/m2 iv. Thus, PLD ought to be the drug of choice in recurrent ovarian cancer treatment, both platinum-sensitive 
and platinum-insensitive one. In case of partially platinum-sensitive ovarian cancer PLD allows for a longer without-
platinum period what in turn allows for yet another treatment with platinum, and helps achieve a prolonged interval 
to progression and progression-free survival time.
 Key words: pegylated liposomal doxorubicin / chemotherapy / ovarian cancer / 
         / neoplasm recurrence /  
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	 W	guzach	częściowo	wrażliwych	i	wrażliwych	na	działanie	
platyny	 celem	 naszego	 postępowania	 jest	 także	 poprawa	 OS	 i	
wydłużenie	PFI	 [12].	Wybór	 terapii	drugorzutowej	 raka	 jajnika	
jest	więc	niezmiernie	istotną	sprawą	z	punktu	widzenia	klinicy-
sty	i	chorej.	Mając	w	perspektywie	zwykle	długotrwałe	leczenie	
należy	 wziąć	 pod	 uwagę	 zarówno	 spodziewaną	 odpowiedź	 na	
zastosowane	leki	i	uzyskanie	dzięki	temu	jak	najdłuższego	PFI,	
czyli	remisji,	z	drugiej	strony	aplikowane	chemioterapeutyki	nie	























po	 wcześniejszej	 terapii.	 W	 badaniach	 klinicznych	 stosowano	
w	 tym	celu	między	 innymi	paklitaksel,	gemcytabinę,	etopozyd,	




33%)	 i	 pegylowaną	 lizosomalną	 doksorubicynę	 17%-26%).	W	
nawiasach	 podano	 odsetek	 odpowiedzi	 na	 monoterapię	 tymi	 
lekami	w	leczeniu	nawrotowego	raka	jajnika.
Pegylowana lizosomalna doksorubicyna 
(PLD)







strukturze	 liposomu	pozbawiło	 doksorubicynę	 znacznej	 kardio-
tosyczności	charakterystycznej	dla	pozostałych	antracyklin	[18].	















	 Zgodnie	 z	 zaleceniem	 producenta	 oraz	 dokumentami	 re-
jestracji	 leku	 PEG	 powinna	 być	 podawana	 dożylnie	 w	 dawce	 
50mg/m2,	jednokrotnie,	co	4	tygodnie,	zwykle	przez	6	cykli	lub	
do	wystąpienia	 objawów	 progresji.	W	 opinii	 wielu	 onkologów	
oraz	 na	 podstawie	 wyników	 dwóch	 retrospektywnych	 badań	
można	zalecać	stosowanie	cytostatyku	w	dawce	40mg/m2	,	co	4	
tygodnie.	 Obniżona	 dawka	ma	 porównywalną	 efektywność	 te-




















starszych	po	75	 roku	życia	 [25].	Korzystny	profil	 toksyczności	
leku	sprawia,	że	PLD	może	być	bezpiecznie	stosowana	w	syste-
mie	leczenia	ambulatoryjnego	[26].
Pegylowana lizosomalna doksorubicyna  
w leczeniu raka jajnika 
	 Główne	kierunki	badań	z	użyciem	PLD	u	chorych	na	 raka	





rakiem	 częściowo	wrażliwym,	wrażliwym	na	 działanie	 platyny	
oraz	w	raku	platynoopornym.	
Pegylowana lizosomalna doksorubicyna  
w terapii I-rzutowej raka jajnika
	 Zastosowanie	PLD	w	I-rzutowej	chemioterapii	raka	jajnika	
nie	zostało	dotychczas	w	pełni	zdefiniowane.	W	opublikowanych	
w	 tym	 roku	 wynikach	 badania	 GOG-182	 wykazano,	 że	
stosowanie	 polichemioterapii	 składającej	 się	 ze	 standardowego	
schematu	 karboplatyna+paklitaksel	 z	 dodatkiem	 PLD	 nie	
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towej	 terapii	 raka	 jajnika.	 Punktami	 końcowymi	 badania	 były	
OS,	 PFI,	 obiektywny	 odsetek	 odpowiedzi	 (ORR),	 toksyczność	
i	 jakość	 życia	 chorych.	 Opublikowane	 dotychczas	 częściowe	








Pegylowana lizosomalna doksorubicyna  








teczność	PLD	w	 terapii	 ponaddrugorzutowej.	Dotychczas	 zwy-
kle	 rozważano	 stosowanie	PLD	w	 raku	 jajnika	niewrażliwym	 i	
opornym	na	działanie	platyny.	Dopiero	wyniki	ostatnio	pokaza-
nych	badań	jednoznacznie	wskazują,	że	podawanie	PLD	w	raku	
platynowrażliwym	 wykazuje	 większą	 skuteczność	 i	 jest	 mniej	
toksyczne	od	dotychczas	używanych	schematów.
PLD w II-rzutowej terapii skojarzonej 
z karboplatyną w raku częściowo- 
i platynowrażliwym
	 W	opublikowanym	w	2009	roku	pierwszym,	randomizowa-
nym	badaniu	 III	 fazy	 –	CALYPSO	–	 stosowano	 u	 pacjentek	 z	
rakiem	 platynowrażliwym	 karboplatynę	 z	 PLD	 oraz	w	 drugim	
ramieniu	 –	 karboplatynę	 z	 paklitakselem.	 Wykazano	 wysoką	









	 W	nierandomizowanym	badaniu	 II	 fazy	przeprowadzonym	
w	Kanadzie	 oceniono	 skuteczność	PLD	 (30mg/m2)	 podawanej,	
co	 4	 tygodnie	 razem	 z	 karboplatyną	 (AUC	 5)	 w	 nawrotowym	
raku	jajnika	częściowo	wrażliwym	na	działanie	platyny	(nawrót	
6-12	miesięcy).	Uzyskano	46%	remisji	 (4%	całkowitych	 i	46%	
częściowych).	U	 33%	chorych	 obserwowano	 trwającą	 ponad	 6	
miesięcy	stabilizację	choroby.	Średni	czas	do	progresji	wynosił	
10	miesięcy	a	średnie	przeżycia	–	19,1	miesięcy	[30].






PLD w monoterapii w raku jajnika 
częściowo wrażliwym i wrażliwym 
na platynę






Analizowane	 punkty	 końcowe	 badania	 obejmowały	 odpowiedź	
na	leczenie	RR	(responding rate),	PFI	oraz	OS.	Nie	stwierdzono	
różnic	statystycznie	istotnych	w	obu	grupach	w	zakresie	odsetka	


















PLD w raku jajnika platynoopornym 





nież	 porównanie	 skuteczności	 PLD	 (25mg/m2)	 podawanej	 w	
kombinacji	z	gemcytabiną	(1000mg/m2.	Badanie	prowadzono	w	
grupie	chorych	platynoopornych.	Uzyskano	28,6%	obiektywnych	




	 W	 niemieckim	 badaniu	 obserwacyjnym	 stosowano	 PLD	
(40mgm2)	 w	monoterapii	 w	 pierwszym	 i	 kolejnych	 nawrotach	
raka	jajnika	u	pacjentek	zarówno	platynowrażliwych	jak	i	platy-
noopornych.	
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	 U	 27%	 chorych	 obserwowano	 remisję	 (6,9%	 całkowitą,	
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